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 ・マウスのインフルエンザウイルス感染症を材料に,そのpneu皿otropis皿の正体を知ろう
 と考えて'薄験をす玉めて来た。第1に判ったことは,その肺におけ'る特異的に高いウイルス増殖
 が・ウイルスを脳内接種しても・腹腔内接種しても変らぬと言うことである。その後同様な経路
 で32Pラベルウイルスを接種したところ,肺に特異的にウイルスが分布する訳でなく,肺には
 如何に微量にウイルスが分布しても特異的にその増殖を許す細胞が存在すると言うことであり,
 第2には,肺以外の臓器,すなわち,肝,腎,脾においても本ウイルスの増殖が示唆されたこと
 である。このことは、これら臓器において明らかにウイルスを感染力として証明し,しかもiI1-
 oc耳IU皿sizeに応じた増殖カーブが示されるという実験結果を指しているのであって・
 それが,その臓器における増殖の結果か,血流を介して流れたウイルスの蓄積か,この結論へ唯'
 歩近づくために螢光抗体法の手技を用い,これまでの戯器レベルの仕事を細胞レベルまで持って
 来たのが・この研究である。実験には109のd吐系マウスにほy60LD50に相当するインフ
 ルエンザウイルスPR8株を経鼻噴霧感染法を用いて感染させ,特に肺野に焦点をしぼつて,各
 種組織細胞におけるウイルス抗原の消長を螢光抗体補体法で追跡した。なお,抗ウイルス血清と
 しては,モルモットで碍られた(V十S)血清およびS血醒の両者を使用した。実験結果より本ウ
 イルスのPneu皿otropis皿について考察するに.
 ①'感染初期像は戯liαへのウイルスの吸着に始まり・(この吸着像はv抗体でのみ証明され
 た。)この実験に関する限り吸惹部位は鼻腔,気管支,気管支枝の上皮細胞にのみ限られ,肺胞
 .上皮細胞には認め得られなかった。この説明としては,i)inoculums砿eの差,ii)鼻
 腔,気管支の細胞表面積舛対し,全肺胞部表面積が相対的にかなり広いことによつて生ずるfr-
 equeロcycb&且ceの差,mさらに,肺の構築を考えに入れるならcilhにはdese-
 ndingbroncbogenicdisse皿inationを阻止する作用のあることなどが挙げら
 れる。
 〔2)本ウイルスが肺における潅々な組織細胞中のいづれで増殖するか一一
 これは今回の1葦簾で浸も直視した場面である。そこで本実検によリウイルス増殖が男らかにみ
 られたのは,すべての肺胞管腔に面し,主として円形,骰子・択ないし三角形等の・細胞形を呈し,
 この・網砲自身,また貧喰1乍用を有している。いわゆ'るYdsuα改の言.うB型上皮細胞のみであ
 る。(この.意味1からしてepi七helldl通観crODb改geとも称し得る・・1珊包である。)也に肺
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 胞・、憲をとりまいているA型細胞の・棚包膜邦にも螢光を認めたが・この細胞の核内における螢光抗
 原の有鮭については確認出来なかった。
 ⑳つぎに,細胞学自勺険討であるが,このように肺胞内に吸い速まれた逸物は塵埃網陶によつて
 貧喰作用をうけるが,この塵鹸細胞の起源については,i)肺胞上皮細胞とみなすか,の間葉
 組織由来の組織球性の細胞とみなすかであり,電顕像による検索が活溌になった今日でも,来だ
 纈尉は偶られていない。今回の実毅より得られた所見では,感染後に特異的螢光を呈する肺胞.ヒ
 皮細胞,換言すれば,ウイルス増殖を・許す肺胞上皮細胞は・B型上皮細胞であり,その形態と機
 能を考慮に入れる時,少なくとも,インフルエンザ感染症にみられる塵埃梱胞はこのB型ヒ礎細
 胞由来と断じたい。そこで,本実験の結果から,気管,気管支に始まり気管支枝,肺胞管,肺胞
 漣に至るまでの・気道管腔に面したヒ皮1生細胞の一列縦隊のみが肺野におけるウイルス増殖の場で
 あ1),気管支,気管支枝周囲ならびにlfR管周囲の結合組織に浸潤するリンパ球および単球を主体
 とする円形梱胞にはウイルス抗原を全く含まぬことが実証され・従って・このような浸潤細胞は
 気管支■ヒ皮・細胞で這ったウイルス僧殖に伴う二次的炎症像と考えられる。また,先に述べた如く
 呼吸逼に面した一連の上皮網陶の地に嘆染の中胡から末姐にかけて哺1泡中隔に特異的燈光を呈し
 ながら出現して来るm改cropDageの存在が例外として指摘される。しかし,本細胞が肺胞中・
 隔に存在するからと言って,これをすべで同質系の・廻向,言い殖えれぜ,ヒ皮畦細胞由来でない
 と否定するには,かなりの嘱難が予想される。
 ④この他・感ゴ染押媚より末男にな墳)と気稗支周囲の・∫海底膜部附近・気管軟骨周囲に存する気管
 ならびに気管支腺等にウイルス抗原の存在を認めたが,これがはたしてウイルスの増殖を意味す
 るか否か・現在の段階では判じ難い。また,隷・染未明においては,肺胞中隔内の毛細血管内皮畑
 胞に螢光抗原を見出すカ㍉痔に,その部位における増殖像とは思われない。
 ⑤細胞レベルでv抗体とs抗体との染色陸の差異に言及する時,両者は同じ抗s価を持ちなが.
 ら,vs抗体ではむしろ,核の染色畦が強く示された。このことは殊に,哺陶と度細胞で著明だ
 った。
 ⑥全経過を通じて動r物体内の禰胞群におけるウイルス合成は・かなりasynGbronousであ
 ることを最も印象づけられた。
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 審査結果の要旨
」
 マウスに4ン7ルエンザハウイルスPR8株を経鼻感染させ,肺内に於けるウィルス増殖の埠を
 螢光抗体補体法を用いて追跡した。そD結果・先ずウィルス吸着は鼻咽勝粘膜と気管支上皮細胞に
 認められ,つづいて気管支及気管支枝上皮に於ける増殖がはじ慶りやがて之等上皮細胞は壊死脱落
 を来たす。暗闇的には之よ動や㌧か(れて肺胞細胞に於ける増殖がはじまり,殊にB型細胞〔安田)
 とよばれている喰細胞作用を有する肺胞細胞におけるウィルス増殖は顕著である。ところが従来ウ
 づルス性肺廃の特徴といわれている胞隔炎を調明する胞隔に浸潤してきた多数の円形小型細胞には
 ウィルス抗原を全く言知めたい。
 以上肺にむけるウイルス増殖は気管,気管支にはじ叢り肺胞塾にいたるまでの気道管贋に面した
 上皮細胞の一列縦隊のみ1て細められ,他の部分は第二次炎症反応であることを明かにした点肺に於
 ける細胞レベルZ〕ウづルス増殖の研究として極めて高ぐ評価される。なお以上の板締は著書Z)研究
 を含め世界の三ヵ所に於て全ぐ独立に同じ結論κ到達したことを附青したい。
 以上本辞窺は学位授与に値するものと認める。
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